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論文内容要旨
 【第一章】序論
 二つの芳香環が直接結合したビアリール骨格は芳香環に由来する安定性と固定された分子構造により医薬
 品や液晶などの機能性分子骨格に数多く含まれる構造単位であることから、その効率的な合成法の開発は重
 要な研究テーマとなっている。そのような背景の中、近年では遷移金属錯体触媒により芳香環のC丑結合を
 直接的にアリール化する反応が開発されるようになった。これらの反応の多くはアリール遷移金属中間体と
 芳香環の求電子置換反応により進行していると考えられていることから、電子豊富で求核的な芳香環を用い
 た塚応例は数多い。しかし、比較的求核性の低い単純な芳香環を直接的1こアリール化した例はほとんど報告
 されていない。そこで本研究では、芳香族C遭結合の直接的アリール化反応の基質一般性を向上させるべく、
 単純な芳香族化合物の直接的アリール化反応の開発を目的とした。その方法論として筆者はアリール金属中
 澗体の求電子性を向上させる手法に着雪した。特に商原子価(4価)のアリールパラジウム種には強力な求
 電子性が期待できることから有望な活性中間体になり得ると考え、その発生法の確立を目指した。具体的に
 は、2価のパラジウム錯体と各種アリール金属試薬のトランスメタル化及び酸化剤による能動的な酸化を組
 み合わせることで4価のアリールパラジウム種の発生法を検討し、種々の芳香環との求電子置換反応につい
 て研究を行った(Scheme1)。
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 【第二章】アリールスズ試薬とアレーン類の直接カップリング反応
 有機スズ化合物はスズの大きな原子半径に由来した長く分極しやすい共有結合を持っている。そのため有
 機スズ化合物は遷移金属錯体とのトランスメタル化に対して非常に活性な化合物の一つとして知られている。
 さらに、有機スズ化合物を反応剤として使用するカップリング反応は比較的マイルドな条件(中性)で反応が進
 み官能基受容性も高い。このような理由から第二章ではアリール化剤として有機スズ化合物を用いて研究を
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  進めた。第一章で述べた研究戦略に基づき2価のパラジウム触媒存在下、様々なアリールスズ試薬と酸化剤
 を用いてナフタレンの直接的なアリール化の検討を行った。その結果、塩化パラジウム触媒および量論量の
 塩化銅(II)存在下、スズ化合物としてトリクロPアリールスズを用いて反応を行ったきにナフタレンのC-H結
 合が直接的にアリール化されることを見出した(Sche憩e2)。本反応によりアルキルベンゼンなどの比較的単
 純な芳香環上での直接的なアリール化を達成された。
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 さらに、反応機構の詳細を調査したところ、本反応はSc蓋eme3に示すようなメカニズムであることを突
 き止めた。塩化パラジウムはハロゲンの電子求引性により反応性が低下したトリク口口アリールスズとトラ
 ンスメタル化することができない、そのため塩化銅(II)との反応が先行し触媒活性種である四塩化パラジウム
 が発生する。この活性種は強力なLewis酸性を有しており、トランスメタル化に対して不活性なトリク滋ロ
 アリールスズとでもトランスメタル化が可能であり、4価のアリールパラジウム中間体を与える。この求電
 子的な中間体と芳香環がFriedeトCra伽型の求電子置換反応を起こし、対応するビアリールが生成するという
 機構である。本反応の鍵はトランスメタル化に不活性な有機金属試薬を用いた点であり、この知見は、トリ
 クロロアリールスズ以外の低反応性有機金属試薬もまた本反応に適応可能であることを示唆している。
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 【第三章】アリールケイ素試薬とアレーン類の直接カップリング反応
 有機ケイ素化合物は。-si結合の分極が小さいためそのままでは有機金属化合物としての反応性を示さない
 という性質を持つことから、アリールケイ素試薬はトリク口口アリールスズの代替化合物になり得ると考え
 た。第三章では種々のアリールケイ素試薬を用いて芳香族C顎結合の直接的なアリール化反応の開発を目指
 した。検討の結果、塩化パラジウム触媒存在下、酸化剤として量論量の塩化銅(II)、有機ケイ素化合物として
 アリールトリメチルシランを用いることにより、温稀な条件で単純なアレーン類のC・H結合が直接的にアリ
 ー ル化されることを見出した(Scheme4)
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 1第四章】アリールホウ素試薬とアレーン類の直接カップリング反応
 有機ホウ素化合物のじB結合はほぼ完全な共有結合であり、水、アル諏一ル、酸などでプロトン分解され
 ないなど極性反応に全く不活性である。そのため、そのままでは有機金属化合物としての反応性を示さない。
 この性質は第三章で使駕した有機ケイ素化合物の性質に類似している。したがって、アリールホウ素試薬も
 また本触媒系におけるアリール化剤になりえると考えた。種々検討の結果、第四章ではトリアリールボラン
 が効果的なアリール化剤として機能することを見出した(Sc姦eme5)
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 【第五章】アリールケイ素試薬とオレフィン類の直接カップリング反応
 前章までは高原子価のアリールパラジウム中間体の発生法を検討し、カップリングパートーナーとして主
 に芳香族化合物を使周してきた。第五章では、基質一般性の更なる拡張を目指し、芳香族化合物と同じπ電
 子系化合物であるオレフィン類への展開を試みた。使用するアリール金属試薬には取扱いが容易な有機ケイ
 素化合物を選択した。検討の結果、環状オレフィンやβ水素を持たないオレフィンのsp2C-H結合が直接的に
 アリール化され、ビニルアレーン型のカップリング体が選択的に得られることを見出した(Sc掬me6)。
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 【第六章】総括
 本研究ではこれまで積極的な議論がなされていなかったアリール金属中間体の求電子性に着属して研究を
 進めてきた。その結果、強力な求電子性を有する4価のアリールパラジウム種の発生法を見出した。それに
 伴い、四塩化パラジウムを触媒活性種とする新触媒系を開発し、従来系と異なる反応経路および反応原理を
 提唱した。
 具体的には、従来のク障スカップリング反応では不活性な金属試薬として考えられていたトリクヨロアリ
 ー ルスズ、アリールトリメチルシラン、トリアリールボランを用いて、単純な芳香環のC謂結合やオレフィ
 ンのsp2C駁結合を求電子的に直接アリール化する反応を創出した。本研究で開発された反応は、合成化学的
 に有用であるのみならず、有機金属化学の新分野の開拓につながるものと期待される。
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 論文審査結果の要旨
 第1章は序論であり、本研究の背景、目的、意義等について述べている。
 第2章では、2緬のパラジウム触媒存在下、様々なアリールスズ化合物と酸化剤を用いてナフタレン
 の直接的なアリール化の検討を行い、塩化パラジウム触媒および量論量の塩化銅(II)存在下、1トランス
 メタル化に対して不活性なスズ化合物であるトリク口口アリールスズを用いて反応を行ったときに、ナ
 フタレンのC'H結合が庫接的にアリール化することを見出した。本反応.によりアルキルベンゼンなどの
 比較的単純な芳香環上での直接的なアリール化を達成した。
 第3章さ1ヰ、種々のアリールケイ素試薬を用いた芳香族C・H結合の直接的なアリール化反応の開発
 を目指した結果、塩化パラジウム触媒存在下、酸化剤として量論量の塩化銅(II)、有機ケイ素化合物と
 してアリールトリメチルシランを用いることにより、温和な条件で単純なアレーン類のC:H結合が直接
 的にアリ謄ル化されるこ≧を見出した。
 第4章では、有機ホウ素化合物のアリール化反応について研究した。有機ホウ素化合物のC・B結合は
 ほぼ完全な共有結合であり、水、アルコール、酸などでプロトン分解されないなど極性反応に全く不活
 性であるgそのため、そのままでは有機金属化合物としてめ反応性を示さない6この性質は第3章で使
 用した有機ケイ素化合物の性質と非常に類似している。七たがって、アリールホウ素試薬もまた本触媒
 系におけるアリールfヒ剤になりえると考えた。種々検討の結果、トリアリールボランが効果的なアリ門
 ル化剤として機能することを見出した
 第5章では、基質一般性の更なる向上を目指すべく、芳香族化合物と同じπ電子系化合物さあるオレ
 フィン類への展開を試みた。アリール金属試薬として有機ケイ素化合物を使用したとき、環状オレフィ
 ンやβ水素を持たな!、オレフィンのsg2C-H結合が直接的にアリール化され、溝呂木一Heck反応では
 ・生成しないビニルア,レーン型のカップリング体が選択的に得られることを見出した。
 .第6章は総括である。
 以上要するに本詩文は、これまで積極的な議論がなされていなかったアリール金属中間体の求電子性
 に着目して研究を進め・強力な求電子性を有する4価のアリールパヲジウム種の発生法を見出したもの
 であり、従来のクロスカップリング反応では不活性な金属試薬として考えられていたトリクロロアリ_
 ルスズ、アリールトリメチルシラン、トリアリールボランを用いて、単純な芳香環のC・H結合や不活性
 なオレフィンのsp2C・H結合を直接的にアリール化する反応を創出.した。本研究で開発された反応は、一
 合成化学的に有馬であるのみならず、有機金属化学め新分野の開拓につながるものと期待される。
 よって,本論文は博士(工学)の学位論文として合格と認める。
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